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RESUMO: Os vírus brasileiros da família Bunyaviridae são vírus RNA, isolados principalmente
na Região Amazônica, pertecentes aos gêneros Bunyavirus, Hantavirus e Phlebovirus. A grande
maioria destes vírus são transmitidos por mosquitos e flebótomos, exceto os Hantavirus que têm
transmissão relacionada à inalação de aerossóis dos excretas de roedores. A estrutura, a compo-
sição e o mecanismo de replicação dos Bunyaviridae são brevemente revistos neste trabalho.
Também, são analisados aspectos epidemiológicos e clínicos das doenças causadas pelos
seguintes Bunyaviridae brasileiros: Oropouche, Apeú, Caraparu, Marituba, Guaroa, Tacaiuma,
Guamá, Maguari, Candiru e Hantavirus.
UNITERMOS: Bunyaviridae.
A família Bunyaviridae inclui mais de trezen-
tos (300) vírus distintos, compreendidos em quatro (4)
gêneros: Bunyavirus (espécie tipo: Bunyamwera),
Hantavirus (Hantaan), Nairovirus (vírus da febre
hemorrágica do Congo e da Criméia) e Phlebovirus
(febre dos flebótomos da Sicília)(1, 2). Cada gênero da
família Bunyaviridae inclui múltiplos sorotipos(3). A
grande maioria destes vírus são arbovírus transmiti-
dos por mosquitos, flebótomos ou carrapatos, e manti-
dos na natureza como zoonoses(1, 4). Fazem exceção
os Hantavirus, que infectam roedores e têm meca-
nismo de transmissão relacionado à inalação de
aerossóis dos excretas destes animais(5). Também per-
tence à família Bunyaviridae o gênero Tospovirus
que inclui vírus vegetais(6). No Brasil, foram isolados
dezenas de vírus da família Bunyaviridae, sendo o
mais importante deles, do ponto de vista epidemiológi-
co, o vírus Oropouche, por causar epidemias extensas
na Região Amazônica(7).
1. CARACTERÍSTICAS DOS VÍRUS DA FA-
MÍLIA BUNYAVIRIDAE E SUA REPLICA-
ÇÃO
Os Bunyaviridae são vírus de RNA, esféricos
e envelopados, medindo de 80 a 120 nm, que possuem
projeções glicoprotéicas na superfície. Têm na com-
posição química 2% de RNA, 58% de proteínas,
33% de lipídios, e 7% de carboidratos (vírus Uukuni-
emi)(2, 6). Possuem RNA de fita, simples e trisseg-
mentado. Dois segmentos têm polaridade negativa
(RNAc) e são denominados grande (L), com seis mil,
oitocentos e setenta e cinco (6875) nucleotídios (vírus
Bunyamwera) e médio (M), com quatro mil, quatro-
centos e cinqüenta e oito (4458) nucleotídios (vírus
Bunyamwera). O terceiro segmento, denominado pe-
queno pequeno (S), com novecentos e sessenta e um
(961) nucleotídios (Bunyamwera) pode ser ambisense
em alguns membros da família (2,8,9,10). Os tamanhos
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dos três (3) segmentos variam entre os quatro (4) di-
ferentes gêneros da família Bunyaviridae e as se-
qüências complementares 5’ e 3’ terminais oferecem
ligações estáveis, não covalentes, com pareamento de
bases, o que permite aos segmentos apresentarem-se
em forma circular(6). O virion carrega, também, uma
polimerase (cap-dependente), de 240 a 260 KD, de-
nominada L. As extremidades dos segmentos de RNA
servem como sítio de reconhecimento para a polime-
rase viral(6).
As proteínas estruturais dos vírus da família Bu-
nyaviridae são a ribonucleoproteína N, com 26,5 kD,
que é codificada no segmento S do RNA viral. Tam-
bém as proteínas G1 e G2, do envelope viral, são pro-
teínas estruturais, codificadas no segmento M. A pro-
teína L é codificada no segmento do mesmo nome. A
estratégia da replicação em S é ambisense em vários
membros da família, sendo a open reading frame da
nucleoproteína N, localizada na primeira metade do
segmento, próxima à extremidade 5’ e à proteína NSs,
na segunda metade(6, 11). Esta proteína não estrutural
NSs, com 7,4 kD, tem função pouco conhecida. A
proteína não estrutural NSm, de 11 kD, presente ape-
nas nos Bunyavirus e Phlebovirus, é codificada no
segmento M do RNA viral, em uma região situada
entre G2 e G1(6, 12).
A infecção por vírus da família Bunyaviridae
inicia-se pela ligação do microorganismo à membrana
celular, sendo ligantes a proteína G1 para células de
vertebrados e a proteína G2 para células de artrópo-
dos(2). Os vírus invadem a célula, provavelmente por
endocitose, e fundem seu envelope a membranas en-
dossômicas, o que permite ao nucleocapsídio viral atin-
gir o citoplasma. Caracteristicamente, o genoma viral
permanece como ribonucleoproteína, sem desnudamen-
to total do capsídio, que se apresenta com formato cir-
cular, associado a numerosas cópias da proteína N e
poucas cópias da proteína L (RNA polimerase)(6, 11).
Primeiramente, utilizando a polimerase viral, ocorre
uma transcrição primária de RNA (-) do vírus a RNA
(+) mensageiro e uma replicação a RNA (+) comple-
mentar. Em seguida, em ribossomas livres, inicia-se
uma rápida tradução dos RNAm dos segmentos L e
S. As proteínas N e NSs de Phlebovirus estão pre-
sentes no citoplasma da célula infectada duas (2) ho-
ras após a infecção. Tradução, também, ocorre com o
RNAm de M, o qual se liga a ribossomas de membra-
na e ali ocorre a síntese de uma poliprotéina. Em de-
terminado momento, a polimerase viral muda sua fun-
ção da transcrição primária de RNAm do genoma vi-
ral para a replicação do genoma da progênie(6). Inicia-
se a transcrição do RNA (+) complementar, a partir
do terminal 3’, produzindo-se o RNA (-) encapsidado
na progênie viral. A poliproteína codificada pelo seg-
mento M é clivada, formando G1 e G2, as quais são,
em seguida, glicosiladas. Da clivagem resultam, tam-
bém, proteínas não estruturais, com 14 e 48 kD. As
glicoproteínas possuem domínios através da membra-
na, indicando área de ancoramento em membrana, e
seqüências hidrofóbicas e carboxi-terminais(6). A mon-
tagem viral ocorre após acúmulo de G1 e G2 junto ao
aparelho de Golgi e, em seguida, a partícula viral brota
neste aparelho. Finalmente, a progênie viral é liberada
por pinocitose reversa com fusão das membranas das
vesículas citoplasmáticas à membrana celular(6).
2. ASPECTOS DA EPIDEMIOLOGIA E DAS
DOENÇAS CAUSADAS POR VÍRUS DA
FAMÍLIA BUNYAVIRIDAE
Os vírus da família Bunyaviridae são reconhe-
cidos por causarem doenças humanas graves e fre-
qüentemente fatais, o que ocorre, por exemplo, nas
infecções pelo vírus da febre do Vale Rift, pelo vírus
da febre hemorrágica do Congo e da Criméia e pelo
vírus La Crosse da encefalite da Califórnia(2, 13). No
Brasil, diversos membros desta família produzem
doença humana. O Bunyavirus Oropouche, do grupo
sorológico Simbu, é um dos arbovírus de maior impor-
tância epidemiológica, apenas superado pelo dengue
em número de casos notificados (7,14/18). O vírus tam-
bém circula em países vizinhos(19). Este vírus é causa-
dor de extensas e explosivas epidemias de doença fe-
bril aguda em cidades e vilarejos da Região Amazôni-
ca e do Planalto Central, com grande impacto econô-
mico e social(7,17,18,20,21). Em curto espaço de tempo,
milhares de indivíduos adoecem. A febre do Oropou-
che tem início abrupto. Febre, cefaléia, mialgias, ar-
tralgias, anorexia, tonturas, calafrios e fotofobia são
os sintomas habituais desta doença. Descreve-se, em
5% dos casos, exantema morbiliforme que lembra o
da rubéola e são descritos casos com náuseas, vômi-
tos, diarréia, congestão conjuntival, dor epigástrica e
dor retroocular. Em um número menor de pacientes, o
Oropouche pode infectar o sistema nervoso central,
produzindo meningite linfomonocitária, que tem evolu-
ção benigna(7, 17, 18). Esta virose mantém-se na natu-
reza através de dois ciclos, um urbano e outro silves-
tre. O ciclo silvestre envolve, como reservatórios, no-
venta e cinco (95) espécies de aves silvestres, maca-
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cos e preguiças (estes animais comumente apresen-
tam anticorpos para o vírus). Suspeita-se que o mos-
quito Aedes serratus possa ser o vetor silvestre do
vírus Oropouche. Quanto ao ciclo urbano, relaciona-
do às epidemias, costuma ocorrer nas estações chu-
vosas, tem o homem como reservatório e o mosquito,
Culicoides paraensis (maruim), como vetor(7,17,22).
São criadouros do maruim os acúmulos de água nas
cascas de cacau ou troncos de bananeira. No comba-
te às epidemias de Oropouche, devem-se utilizar inse-
ticidas para eliminar a fase larvária do vetor em seus
criadouros(23). Na década de oitenta (80), em um in-
quérito sorológico para arbovírus, na região de Ribei-
rão Preto, observaram-se dois moradores urbanos,
ambos naturais do Estado de Minas Gerais, com anti-
corpos inibidores da hemaglutinação para Oropouche
(positividade < 1%)(24). Pertence, também, ao grupo
sorológico Simbu o vírus Jatobal, que foi isolado do
sangue de um Nasua nasua (quati) capturado em
Tucuruí, Estado do Pará, em 1984(25).
Os Bunyavirus do grupo sorológico C incluem
os vírus Apeú, Caraparu e Marituba(1). Todos estes
vírus foram isolados, na Região Amazônica, de seres
humanos, portando doenças febris agudas. A febre
do Caraparu, tem duração de quatro (4) a cinco (5)
dias e caracteriza-se por febre, cefaléia, calafrios,
mialgias, fotofobia e dor retrobulbar. Acredita-se que
mosquitos Culicidae sejam os vetores destes vírus, e
roedores os seus reservatórios(7). No Estado de São
Paulo, o vírus Caraparu circula na região de Mata
Atlântica, causando infecções e doença febril aguda
em moradores e visitantes da região do Vale do Ribei-
ra(26). Nessa região, o vírus foi isolado do mosquito
Culex (Mel.) sacchettae, em 1976, e têm sido encon-
trados roedores, Coendou milanurus, Akodon, Nec-
tomys, Oryzomys e Oxymecterus, bem como marsu-
piais, Didelphis marsupialis, com anticorpos antica-
raparu(26).
O Bunyavirus  Guaroa, pertence ao sorogrupo
Califórnia(26, 27). Pelo menos onze isolamentos deste
vírus foram obtidos de seres humanos, na Região Ama-
zônica. Originalmente encontrado na Colômbia, foi iso-
lado, pela primeira vez no Brasil, a partir da biópsia de
fígado de uma paciente que apresentava hepatopatia,
paralisia e queda de cabelos(28). Os outros casos apre-
sentavam doença febril aguda(7). Na década de oiten-
ta (80), em inquérito sorológico para arbovírus, na re-
gião de Ribeirão Preto, observou-se um morador de
zona rural  com anticorpos inibidores da hemaglutina-
ção para Guaroa (positividade < 0,5%)(24).
O Bunyavirus Tacaiuma, pertencente ao gru-
po sorológico Anopheles A, foi isolado de seres hu-
manos, macacos, animais sentinela e mosquitos Hae-
magogos sp e Aedes triannulatus(1,7,27). Estes ar-
trópodos são considerados os vetores do vírus Tacaiu-
ma na Região Amazônica. No Estado de São Paulo,
este vírus já foi isolado de um mosquito Anopheles
cruzii e de um paciente apresentando quadro febril(26).
Na década de oitenta (80), em inquérito sorológico
para arbovírus, na região de Ribeirão Preto, obser-
vou-se um morador de zona rural com anticorpos
inibidores da hemaglutinação para Tacaiuma (positivi-
dade < 0,5%)(24). Ainda, cavalos, apresentando anti-
corpos para Tacaiuma, foram descritos na Região do
Pantanal(29).
O Bunyavirus Guamá, pertencente a sorogrupo
com o mesmo nome, foi isolado do sangue de nove (9)
indivíduos da Região Amazônica, apresentando doen-
ça com início súbito, caracterizada por febre modera-
da, tonturas, cefaléia, mialgias, artralgias e fotofobia(7,27).
Acredita-se que o ciclo silvático deste vírus envolva
Culex sp como vetores e vários roedores como reser-
vatórios. O Bunyavirus Cananéia pertence também
ao sorogrupo Guamá. Foi isolado de culicídios e ani-
mais sentinela no litoral sul do Estado de São Paulo(1).
O Bunyavirus Maguari pertence ao sorogrupo
Bunyamwera, tem hospedeiros de hábitos diurnos
(Aedes scapularis, Aedes serratus, Aedes fulvus e
Psorophora ferox) e de hábitos noturnos (Anophe-
les nuneztovari e Anopheles triannulatus)(7). Ca-
valos apresentando anticorpos para Maguari foram des-
critos na Região do Pantanal(29). O Bunyavirus Soro-
roca, do mesmo sorogrupo, foi isolado de mosquito
Sabethini, na Amazônia(30).
O Bunyavirus Capim pertence a sorogrupo
com este nome, tendo sido isolado de mosquitos culicí-
dios e de animais sentinela, na Região Amazônica(7,27).
O vírus Guajará, pertencente ao mesmo sorogrupo, foi
isolado de mosquitos culicídios e de roedores, na Re-
gião Amazônica(7,27).
Dentre os Bunyaviridae do gênero Phlebovi-
rus, o vírus Candiru, que pertence ao sorogrupo do
mesmo nome, foi isolado de seres humanos da Região
Amazônica com doença autolimitada, flu-like, com
duração de um (1) a cinco (5) dias, caracterizada por
início súbito, com febre alta, cefaléia frontal, lombalgia
e mialgias generalizadas, fotofobia e dor retroauricu-
lar(7,27). Este vírus é transmitido por flebotomíneos do
gênero Lutzomyia e tem animal reservatório desco-
nhecido(7).
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Os Hantavirus são importantes causadores de
graves doenças humanas(2,5,31). São vírus de roedo-
res, que, na Ásia e Europa, causam febre hemorrágica
com síndrome renal(32), e, nas Américas, síndrome
pulmonar(33). Esta síndrome caracteriza-se por extra-
vasamento de líquidos do compartimento intravascular
para o interstício pulmonar, causando edema com au-
mento da barreira alveolocapilar, podendo levar a gra-
ve insuficiência respiratória. Os Hantavirus ameri-
canos têm sua evolução em íntimo relacionamento com
a evolução de seus animais reservatório, os quais são
Rodentia, Muridae da subfamília Sigmodontinae(34).
Um Hantavirus foi isolado no Brasil, pela primeira
vez, no Pará, de um Rattus norvegicus, na década
de oitenta (80)(35). Também, demonstrou-se presença
de anticorpos para Hantaan em soros de ratos de
Belém, São Paulo e Recife(32). Numa série com du-
zentos e doze (212) soros de pacientes da Região
Norte do Brasil, com suspeita de leptospirose, en-
controu-se IgG para Hantaan em 8,4% e IgM em
1,9%(32). Em São Paulo, em 1976, cinco (5) de quatro-
centos e nove (409) doentes internados com diagnós-
tico clínico de leptospirose apresentavam IgM para
Hantaan(32).
Em 1993, entre novembro e dezembro, adoe-
ceram três (3) indivíduos moradores da área rural de
Juquitiba, SP. Os doentes apresentaram febre, cefaléia,
prostração, náuseas e vômitos. Dois pacientes evolui-
ram com insuficiência respiratória aguda. Um pacien-
te entrou em choque e morreu. O diagnóstico soroló-
gico destes casos confirmou infecção recente por
Hantavirus, evidenciando a ocorrência de hantaviro-
se com síndrome pulmonar, no Brasil(32). Em abril de
1998, dois (2) outros casos de hantavirose, um cur-
sando com síndrome pulmonar e outro com hemorra-
gias, ocorreram no oeste do Estado de São Paulo, nos
Municípios de Tupi Paulista e Nova Guataporanga.
Finalmente, dois (2) casos de síndrome pulmonar fatal
por hantavirose ocorreram em maio de 1998, no Mu-
nicípio de Guariba, SP, situado a 40 Km de Ribeirão
Preto. Os pacientes tinham atividade ligada ao meio
rural e tinham contato com milho armazenado em
paiol infestado por roedores. Estes pacientes, após dois
(2) ou três (3) dias de quadro febril inespecífico,
evoluiram com grave pneumonia intersticial, acome-
tendo extensamente ambos os pulmões e levando a
insuficiência respiratória com conseqüente óbito. A
confirmação etiológica destes dois (2) últimos ca-
sos foi feita pela amplificação de parte do genoma
viral através da reação em cadeia da polimerase,
precedida de uma transcrição reversa (RT-PCR)
utilizando iniciadores (primers) específicos para Han-
tavirus e, também,  pela detecção por ensaio imuno-
enzimático de anticorpos IgM contra o Hantavirus
Andes.
Em uma epidemia, na Região de Bariloche, Sul
da Argentina, o Hantavirus Andes, foi isolado do te-
cido pulmonar de uma paciente. Ocorreram casos de
síndrome pulmonar, acometendo vinte (20) indivíduos,
entre setembro e dezembro de 1996. Cinco pacientes
eram médicos, outros eram funcionários de hospital,
inclusive alguns destes infectaram-se por contato com
pacientes fora da área, em Buenos Aires. Observou-se,
naquele surto, a transmissão interpessoal do vírus, por
contato direto, aerossóis ou fômites contaminados. Tal
tipo de transmissão, ainda desconhecido para Hanta-
virus, não foi observado em outros surtos ocorridos
nas Américas(36).
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SUMMARY: The Brazilian Bunyaviridae are RNA viruses belonging to the Bunyavirus, Hanta-
virus, and Phlebovirus genera isolated mainly in the Amazon region. These viruses are transmitted
by mosquitoes and phlebotomus, with the exception of those in the Hantavirus genus which are
transmitted by inhalation of aerosos of rodent excreta. Most of the Brazilian Bunyaviridae were
isolated in the Amazon region. The structure, composition, and replication mechanism of the
Bunyaviridae are described, as well as the epidemiology and clinical manifestations of the
diseases caused by the following viruses: Oropouche, Apeú, Caraparu, Marituba, Guaroa,
Tacaiuma, Guamá, Maguari, Candiru, and  Hantavirus.
UNITERMS: Bunyaviridae.
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